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DEVELOPMENT OF TECHNOLOGICAL PROCESS IODINE-DEXTRIN
CAPSULES
Agavni Valeryevna GINOSYAN (avginosyan@gmail.com)
Institute of General and Inorganic, Yerevan, Armenia
The production technology of a diagnostic agent for determining iodine deficiency has been developed. Established
regulatory specifications for the iodine-dextrin capsules, to control the quality of the product. It can be assumed that these
capsules, due to the higher bioavailability of iodine-dextrin complexes, may be a better diagnostic tool than the currently
used iodine preparations.
Keywords: technology, capsule dosage form, iodine-dextrin, complexation.

РАЗРАБОТКА ТЕХНОЛОГИЧЕСКОГО ПРОЦЕССА ЙОД-ДЕКСТРИН
КАПСУЛ
Агавни Валерьевна ГИНОСЯН (avginosyan@gmail.com)
Институт общей и неорганической, Ереван, Армения
Разработана технология производства диагностического агента для определения дефицита йода. Установлены нормативные требования к капсулам йод-декстрин для контроля качества продукта. Можно предположить, что эти капсулы из-за более высокой биодоступности йод-декстриновых комплексов могут быть лучшим
диагностическим инструментом, чем используемые в настоящее время препараты йода.
Ключевые слова: технология, лекарственная форма капсулы, йод-декстрин, комплексообразование.

IODE-DEXTRIN KAPSULLARINING TEXNOLOGIYA PROCESSINI
RIVOJLANTIRISH
Agavni Valeryevna GINOSYAN (avginosyan@gmail.com)
Umumiy va noorganik instituti, Yerevan, Armaniston
Yod etishmovchiligini aniqlash uchun diagnostika agentini ishlab chiqarish texnologiyasi ishlab chiqildi.
Mahsulot sifatini nazorat qilish uchun yod-dekstrinli kapsulalar uchun normativ talablar belgilandi. Yod-dekstrin
komplekslarining yuqori biomavjudligi tufayli ushbu kapsulalar mavjud bo'lgan yod preparatlaridan ko'ra yaxshiroq
diagnostika vositasi bo'lishi mumkin.
Каlit so’zlar: texnologiya, kapsulani dozalash shakli, yod-dekstrin, murakkablashtirish.

Введение
Йод относится к жизненно важным микроэлементам, без которых невозможно нормальное
формирование и функционирование человеческого организма. Дефицит йода – глобальная
проблема: по различным оценкам, около 2 миллиардов людей во всем мире страдают от недостаточного потребления йода. Несмотря на то,
что зоб является наиболее визуально заметным
проявлением йододефицита, к самым значимым
его последствиям относятся нарушения развития центральной нервной системы, особенно в
раннем детском возрасте. Кроме того, на фоне
умеренного и тяжелого дефицита йода повышается риск спонтанного прерывания беременности, низкой массы тела новорожденных и младенческой смертности [1-5, 12]. Восполнение
йододефицита оказывает благоприятное влияние
на процессы формирования и развития организма. При этом йодная профилактика является
чрезвычайно эффективным подходом к снижению неблагоприятных последствий дефицита
йода в любом возрасте.
Из-за того, что йод выводится из организма преимущественно почками, уровень экскреции йода с мочой используется для классификации йодного статуса популяции и основан на
медиане концентрации йода в моче [11]. В последние 20 лет наиболее популярным методом
диагностики йододефицита стал метод насыще-
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ния организма йодом с последующим определением количества выведенного из организма йода [1-5]. Исследования последних лет показали,
что наиболее информативным для диагностики
дефицита йода является использование препарата, содержащего в качестве активного вещества
комплекс йод-декстрин [14, 15]. Однако, использование этих обоих препаратов имеет ряд недостатков, и не полностью соответствует критериям для использования в качестве диагностического средства [7].
Целью настоящей работы является создание нового диагностического препарата на основе комплекса йод-декстрин и разработка технологического процесса для оптимизации содержания йодида в наиболее удобной лекарственной форме для применения препарата как диагностического.
Объекты и методы исследования
Для приготовления капсул из расчета 50
мг йод/йодид в одной капсуле использовали следующие компоненты: йод – 12,5 мг; калия йодид
– 50 мг; натрия хлорид – 75 мг и декстрин –
362,5 мг.
Для приготовления 1000 капсул необходимы следующие количества исходных материалов:
12,5 г йода; 50 г йодида калия.
В качестве вспомогательных веществ использовали: 75 г хлорида натрия и 362,5 г декс-
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Рис. 1. Порядок работы на полуавтоматической машине (пояснения в тексте).
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трина. В качестве растворителей - вода очищенная и спирт этиловый.
Описание технологического процесса
Приготовление сырья. После взвешивание
точных навесок йода и калия йодида проводили
их измельчание и смешивание с помощью растирания для получения однородной массы. Измельчение лекарственной субстанции используется для достижения однородности смешивания,
устранения крупных агрегатов в склеивающихся
и комкующихся материалов, улучшения биологических функций.
Процесс осуществляют по правилам получения сложных порошков и гранул [7, 8, 17].
После смешивания сухих порошков в массу отдельными порциями добавляют увлажнитель. Смачивание нужно проводить с помощью
непрерывного перемешивания для получения
однородной массы. Однако до начала этой стадии последовательно проводят:
Взвешивание и растворение натрия хлорида в спиртово-водном растворе (1:1)
Растворение порошка йод/калия йодида в
водно-спиртовом растворе натрия хлорида
Растворение составляющих компонентов в
спиртово-водном растворе (1:1)
Увлажнение декстрина проводят раствором йод/калия йодид для получения достаточно
увлажненной и в меру пластичной массы, чтобы
не заклеивать отверстия гранулятора и для обеспечения прохождения процесса протирания без
затруднений.
Далее проводится сушка и грануляция
влажной массы препарата и капсулированние
готовых гранул.
Сушка и грануляция влажной массы препарата.
Полученную влажную массу необходимо
разделить на ровные части и перенести на латки
из нержавеющей (316 SS) стали для сушки в сушильном шкафу при температуре 60 ± 5 oC в
вакууме (не более 5 мм Hg). Рекомендуемая высота массы для высушивания должна составлять
от 2,5 мм до 5 мм. Высушенные гранулы перед
капсулированием должны иметь некоторую
влажность, которая называется остаточной.
Остаточная влажность для каждой массы индивидуальна и должна быть оптимальной, т.е. такой, при которой процесс капсулирования протекает наилучшим образом и соответствует требованиям ГФ [16]. Недосушенные гранулы прилипают к аппарату, неравномерно заполняют
матрицу и создают необходимость повышенного количества антифрикционных веществ. Пересушенные гранулы трудно дозировать. Высушенный продукт гранулируется повторно для
равномерного распределения влаги и обеспечения распределения размеров частиц в грануляте,
близких к нормальному. Оптимальное содержа-
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ние влажности после сушки в массе не дложно
превышать 5%.
Время сушки материала в зависимости от
его физических свойств и формы длится около
50 мин. После сушки запах спирта отсуствует,
масса для гранулации составляет 500-525 г. Выбор сит для гранулирования имеет очень большое значение [9].
Капсулирование готовых гранул.
Капсулирование проводиться в капсулах с
объемом 0,68 мл (размер 0). Насыпная плотность грануляата равна 0,742 г/смЗ. Объем, занимаемый порошком, равен 0,68 ml x 0.742 г/смЗ x
1000 г/мг = 504,56 мг. Капсулирование проводили с помощью ручных капсулонаполняющих
машин FETON AUTOMATIC LOADING DEVICE and FETON AUTOMATIC CAPSULE
FILLING Machine, (Feton international, Belgium).
Капсулонаполняющая машина включает:
загрузочную плату, гребенку, скребок, держатель крышек, опорные плиты (рис. 1, Б). Сначала капсулы (рис.1, А) загружают в загрузочную
плату (1, В), встряхивают, удаляют лишние капсулы, снимают загрузочную плиту. В результате
капсулы устанавливаются крышками вверх (рис.
1, Г). Снимают верхнюю плиту с расположенными в ней крышками (рис. 1, Д-Е). В донышки
капсул (рис. 1, Ж) с помощью скребка втирают
(рис. 1, З) смесь лекарственного средства и
наполнителя. При необходимости порошок
уплотняют пуансонами. Излишек порошка снимают скребком. Устанавливают крышки (рис. 1,
И), сжимают (рис. 1, К) и выталкивают готовые
капсулы.
Некоторые конструкции имеют шейкеры
для встряхивания и уплотнения порошка. Другие конструкции имеют систему пуансонов для
уплотнения порошка внутри капсулы. Основной
особенностью операции является необходимость равномерного наполнения капсул по всему рабочему столу для соблюдения требований
однородного дозирования [9].
После расфасовки на донышки капсул
устанавливают крышки, сжимают до полного
закрытия. Для очистки поверхности капсул от
отпечатков пальцев и порошка рекомендуется
поместить капсулы в контейнер, заполненный
гидрокарбонатом натрия, сахаром или хлоридом
натрия, и несколько раз встряхнуть контейнер.
В нашем случае целесообразно использование хлорида натрия. После этого отсеять чистящий порошок от готовых капсул. Контроль
качества препарата в соответствии c фармакопеи
[10, 16].
Стадия упаковки.
Капсулы укладывают в коробки из картона, конверты из бумаги. Нужно хранить в сухом
месте, в температурных условиях, исключающих разрушение целевых веществ (комнатная
температура).
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Таким образом, схема приготовления капсул выглядит следующим образом.

отверстий 2 мм.
В ходе проведенных исследований определены следующие нормативно-технические
характеристики диагностического препарата йод
-декстрин.
Описание внешнего вида и содержимого
капсул:
Капсулы должны иметь гладкую поверхность без повреждений и видимых воздушных и
механических включений, содержимое сыпучий
однородный порошок фиолотевого цвета.
Средняя масса.
Отклонение массы каждой капсулы не должно
превышать 10 % от средней массы (500мг).
Однородность дозирования. Испытание
проводят по требованиям ФС «Желатиновые
капсулы» следующим образом.
Для расчета однородности (CU) необходимо случайно выбрать 30 капсул. Акуратно взвесить 10 капсул с содержанием (W1) и без порошка (W2) индивидуально. После, из результатов количественного анализа (%Assay) рассчитать содержание активного ингредиента в каждой из 10 капсул с использованием средней массы содержания капсулы (Average fill weight
AFW). Однородность содержания йода в капсулах вычисляется с помощью ниже приведенной
формулы.
%Label claim (LC) = содержимое йода в
одной капсуле.

Принятое значение (Acceptance Value-AV)

Рис. 2. Схема технологического процесса.

Результаты и обсуждение
Результаты проведенных экспериментов
показали, что оптимальным временем смешивания обеспечивающее высокое качество препарата и полную однородность массы содержимого
капсулы является 5-7 мин (среднее значение
6,7± 1,5 мин).
Известно, что влажную массу необходимо
пропускать через сито с диаметром отверстий 35 мм, а сухую – через сито с диаметром отверстий 1-2 мм [14].
Экспериментальным путем установлено,
что для получения оптимальной сыпучести
(угол естественного откоса соответствует 30 oC)
для препарата йод-декстрин максимальная сыпучесть обеспечивается, когда сухая масса препарата пропускалась через сито с диаметром
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Когда среднее значение однородности составляет 98,5%-101,5%, AV=ks, где
= средный вес содержимого капсулы
М= если среднее значение однородности
составляет 98,5%-101,5%, М=
если среднее значение однородности
<98,5%; М= 98,5%;
если среднее значение однородности
>101,5%; М= 101,5%
k= 2,4 для 10 капсул
2,0 для 30 капсул
S= стандартное отклонение
Требования к однородности дозировки
соответствуют требованиям ГФ, если значение
приема первых 10 единиц дозировки меньше
или равно L1%. Если значение приемки больше
L1%, проверяется следующие 20 единиц и подсчитывается значение приема. Требования соблюдаются, если конечное значение приема 30
единиц дозировки составляет ≤ L1%, а индивидуальное содержание любой единицы дозировки
не менее [1 - (0,01) (L2)] M и не более [1 + (0,01)
(L2)] M. L1 составляет 15,0, а L2 – 25,0. [10].
Для определения остальных характери-
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стик НТД использовались методы детально описанные в НТД препарата «Арменикум капсулы».
Подлинность йода, калия и натрия [6]
Подлинность содержания декстрина [13]
Распадаемость, не более 20 мин
(дозволено использование дисков) [10,16]
Растворимость, не менее 75% в течение 45
минут [16]
Влажность не более 5% при расчете на
сухой порошок [10]
Количественное определение йодида,
100мг± 10% [6]

Заключение
Разработана технология производства диагностического средства для определения дефицита йода. Установлены нормативнотехнические характеристики для препарата йоддекстрин, которые позволяют контролировать
качество препарата.
Можно предположить, что данный препарат ввиду более высокой биодоступности комплексов йод-декстрин может быть лучшим диагностическим средством, чем используемый в
настоящее время препарат йодорал.
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